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CSONTANYAGCSERE DIABETES
MELLITUSBAN
MIND 1-ES, MIND 2-ES TÍPUSÚ DIABETES MELLITUSBAN CSONTANYAGCSERE-ZAVAR MUTATHATÓ KI. AMÍG AZONBAN AZ 1-ES
TÍPUSBAN CSÖKKENT BMD ÉS VALÓDI OSTEOPOROSIS VAN FOKOZOTT TÖRÉSI RIZIKÓ MELLETT, ADDIG 2-ES TÍPUSÚ CUKORBETEG-
SÉGBEN A MEGNÖVEKEDETT TÖRÉSI KOCKÁZAT ELLENÉRE A BMD MAGASABB. A CSONTPATOLÓGIA HÁTTERÉBEN A DIABÉTESZT
KÍSÉRŐ ELTÉRÉSEK (HYPERGLYCAEMIA, HYPERINSULINISMUS, DOHÁNYZÁS, ALKOHOLFOGYASZTÁS) MELLETT AZ INZULIN-IGF-I
RENDSZER ZAVARA ÉS A HYPERGLYCAEMIÁBÓL ADÓDÓAN A FOKOZOTT FEHÉRJE GLIKÁCIÓ FONTOS SZEREPET JÁTSZIK. EMELLETT
KÓROS MATRIX-ÖSSZETÉTEL, ALACSONY D-VITAMIN-SZINT. A WNT-LRP5 RENDSZER DEFEKTUSAI ÉS AZ OSTEOPONTIN GÉN ELTÉ-
RÉSEI IS FELFEDEZHETŐK A HÁTTÉRBEN. AZ ANTIDIABETIKUS GYÓGYSZEREK KÖZÜL A TIAZOLIDINDIONOK EGYÉRTELMŰEN KÁROS
HATÁSÚAK A CSONTRA, MÍG A METFORMIN ELŐNYÖSNEK TŰNIK. AZ INZULIN ANABOLIKUS HATÁSA ELLENÉRE FOKOZHATJA A
TÖRÉSI RIZIKÓT. BÁR NINCS KONKRÉT AJÁNLÁS A CUKORBETEGEK OSTEOPOROSISÁNAK SZŰRÉSÉRE ÉS KEZELÉSÉRE, A RUTIN
DENZITOMETRIA MELLETT A FRAX HASZNOS ESZKÖZ LEHET, A KEZELÉSBEN PEDIG ELSŐSORBAN A TERIPARATIDTÓL VÁRHATÓ SIKER.
K u l c s s z a v a k :  d i a b e t e s  m e l l i t u s ,  o s t e o p o r o s i s ,  c s o n t a n y a g c s e r e ,  F R A X
BONE METABOLISM IN DIABETES MELLITUS. ABNORMAL BONE METABOLISM IS OBSERVED
IN BOTH IN TYPE I AND II DIABETES MELLITUS. TYPE I DIABETES HAS BEEN ASSOCIATED
WITH LOW BMD, INCREASED FRACTURE RISK AND THUS „REAL” OSTEOPOROSIS. ON THE
OTHER HAND, IN TYPE II DIABETES, INCREASED RISK OF FRACTURE IS ACCOMPANIED BY
ELEVATED BMD. BONE PATHOLOGY INCLUDES CONDITIONS ASSOCIATED WITH DIABETES,
SUCH AS HYPERGLYCEMIA, HYPERINSULINISM, SMOKING AND ALCOHOL CONSUMPTION.
IN ADDITION, DISTURBANCES OF THE INSULIN-IGF-I SYSTEM, INCREASED PROTEIN
GLYCATION, ABNORMAL MATRIX COMPOSITION, LOW VITAMIN D LEVELS, DEFECTS OF THE
WNT-LRP5 SYSTEM, AS WELL AS ALTERATIONS OF THE OSTEOPONTIN GENE MAY EXERT
PATHOGENIC ROLE. AMONG ANTIDIABETIC DRUGS, THIAZOLIDINEDIONS EXERT
DETRIMENTAL EFFECTS ON BONE, WHILE METFORMIN IS RATHER BONE-PRESERVING.
DESPITE ITS ANABOLIC EFFECTS, INSULIN MAY INCREASE FRACTURE RISK. ALTHOUGH
THERE ARE NO SPECIFIC RECOMMENDATIONS ON THE SCREENING AND MANAGEMENT OF
DIABETES-ASSOCIATED BONE LOSS, ROUTINE BONE DENSITOMETRY AND FRAX ARE
HIGHLY USEFUL TOOLS. TERIPARATIDE MAY BE AN EFFECTIVE TREATMENT. 
K e y w o r d s :  d i a b e t e s  m e l l i t u s ,  o s t e o p o r o s i s ,  b o n e
m e t a b o l i s m ,  F R A X
Az osteoporosis a diabetes melli-tusban szenvedő betegek legje -len tősebb csontanyagcsere-be -
tegsége (1–5). Már 1927-ben leírták a
csontatrófiát 1-es típusú cukorbeteg
gyermekekben (6). Ebben az esetben
tehát két krónikus betegség társulá sá -
ról van szó. Érdekes azonban, hogy
amíg 1-es típusú diabéteszben a
csonttömeg csökkent és a törési rizikó
fokozott, ami megfelel az osteoporosis
kritériumainak (5), 2-es típusú diabé-
teszben a csonttömeg persze akár
fokozott is lehet, miközben a törési
kockázat ebben az esetben is megnő
(4, 7). Utóbbi esetben tehát az osteo-
porosis mindenesetre nem definiálha-
tó (4). Saját 2-es típusú diabéteszes
férfi kohorszunkban a combnyakon
mért BMD valóban szignifikánsan
magasabb volt, mint az egészséges
kontrollokban (8). A középkorú-idő -
sebb populációban mindkét kórkép
jelentős terhet ró a társadalomra, ront-
ja a túlélést. Ezért fontos áttekinteni a
két betegség közti okokozati összefüg-
géseket, beleértve a pato genezist, fel-
ismerést és a terápia hatásait. A hazai
szakirodalomban Valkusz (9) 2011-
ben közölt összefoglalót a témában.
Azóta azonban számos új adat jelent






A csontegészséget vizsgáló tanulmá-
nyok azt találták, hogy a 2-es típusú
diabetes mellituszos betegek csont -
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den zi tása általában magasabb,
ugyan akkor arról is beszámoltak, hogy
a csonttörés rizikója ebben a csoport-
ban emelkedett (3, 4, 7, 10–12).
Ennek egyik oka, mint látni fogjuk, az
inzulinrezisztencia és a fokozott inzu-
linszekréció. A fokozott csont tömeg
magyarázata az inzulin csont anyag -
cserére kifejtett anabolikus hatásában
keresendő (4). Emellett a 2-es típusú
diabéteszes betegek, az átlagpopulá-
cióhoz képest idősebbek, na gyobb
testsúlyúak (BMI), fo ko zott inzulinszint-
jük van, kevesebbet mo zognak és álta-
lában többet dohányoznak és több
alkoholt fogyasztanak (7).
Egy másik magyarázat lehet, hogy 2-
es típusú diabéteszben nagyobb az
elesések kockázata, döntően a romló
látás, agyi iszkémia, neuropathia kö -
vet keztében kialakuló egyensúlyvesz-
tés miatt (4). Ugyancsak lényeges elem
lehet a diabéteszes vesekárosodás,
amelynek következtében csökkent a 
D-vitamin aktiválása, szekunder hypo -
pa ra thyreosis és urémiás osteodystro -
phia alakul ki (4, 13). A már említett
látásromlás és neuropathia miatt im -
mobilizáció, és ennek következtében
csontvesztés alakul ki. Mikro- és mak -
ro vasz kuláris szövődmények esetén a
csont keringése romlik. 
Több tényező, pl. megváltozott matrix-
összetétel és glikáció (lásd később),
kóros csontátépülés is patológiás csont-
minőséghez vezethet (14). Ami a csont-
turnovert illeti, annak csökkenése, ala-
csony osteocalcin és CTX termelés jel-
lemzi a diabéteszt (14, 15). A CTX ter-
melés csökkenésében többek közt az
incretin hormonoknak van szerepe. Ét -
kezés és fokozott szénhidrátbevitel hatá-
sára megnő a glükagon-szerű peptid-1
(GLP1) és -2 (GLP2) termelése. A GLP-
mediált inzulinszekréció azonban káro-
sodott diabéteszben, ezért a CTX csök-
ken. Octreotid adásával, amely mind a
GLP1, mind a GLP2 hatását gátolja, ki
lehet védeni a CTX csökkenését és a
kóros csonthatásokat (14, 15).
AZ INZULIN ÉS AZ IGF-I
SZEREPE
Mint láttuk, 2-es típusú diabéteszben a
fokozott inzulintermelés anabolikus
hatású lehet a csontra. Mindamellett a
csontok is rezisztensek lehetnek az
inzulinra, ami ellensúlyozza az inzulin
kedvező anabolikus hatását, és ezért
fokozott törékenység alakulhat ki (14).
Az inzulinnak direkt és indirekt hatása
is van a csontanyagcserére. Az inzulin
direkt hatását főleg egereken végzett
állatkísérletekkel is alátámasztották,
ahol streptozocinnal indukált diabé-
tesz csont mineralizációs defektust
okozott. Emellett az inzulinreceptor-
hiá nyos egerek csontfelépülését za -
vart nak, a csontanyagcseréjük pedig
alacsonyabbnak találták (16–18).
Fulzele és munkatársai (19) azt talál-
ták, hogy az inzulinreceptor-hiányos
(génkiütött) egerekben a osteoblastok
apoptózisa nagyobb arányú, és a
posztnatális trabecularis csontszerkezet
is zavart szenved. Ebben az esetben in -
zu linszerű növekedési faktor-1 (IGF-1)
adása sem tudta kivédeni ezen abnor -
malitásokat, ami bizonyítja az inzulin
IGF-1-től független direkt csonthatá-
sát is. Ismeretes az is, hogy az osteo -
clastokon nagyszámú inzulin receptor
expresszálódik, és ez szabályozza a
sejtproliferációt, az alkalikus foszfatáz -
termelést, a kollagénszintézist és a
glükózfelvételt (20, 21). Az osteo -
clastokon olyan inzulinreceptor is ki -
mu tatható, amelynek stimulációja az
osteoclast hatást gátolja (22). Ezt a fel-
tételezést humán vizsgálatok is meg-
erősítik (23, 24). Az 1-es típusú diabe-
tes mellitusszal szemben, ahol inzulin-
hiány okozza a betegséget, a 2-es
típusú cukorbetegség esetén inzulinre-
zisztencia áll fenn, és a következmé-
nyes hyperinsulinaemia magyarázza a
magasabb csontsűrűséget. Mivel az
inzulinrezisztencia szelektíven a glü -
kóz felvételre vonatkozik, a magas in -
zu linszint hatással van az osteocla stok -
ra, amely a csont ásványianyag-tarta-
lom (BMD) növekedését eredményezi
(25). Korábban egyes szerzők az inzu-
linszint és a BMD között pozitív korre-
lációt találtak, más kutatócsoportok
viszont ezt nem tudták kimutatni (26-
28). 
Az inzulin az osteoblaston és osteo -
claston kifejtett direkt hatásán kívül
indirekt hatással is bír a szexhormon-
kötő-globulin (SHBG) szintjének csök-
kentésén keresztül, ami szabad ösztro-
gén- és tesztoszteronszint emelkedést
okoz, így vezet BMD növekedéshez
(29, 30). Az inzulin indirekt hatásaihoz
tartozik még az IGF-1 kötő fehérje-1
(IGF1BP1) szintjének csökkentése, ami
az osteoclastok IGF-1 iránti szenzitivi-
tását növeli. Az IGF-1 a parathormon
csonthatását befolyásolja, ami az inzu-
lin és parathormon között szinergista
hatást eredményez (31, 32). 
HYPERGLYCAEMIA ÉS
FEHÉRJE-GLIKÁCIÓ
A hyperglycaemiának számos egyéb
negatív hatása lehet a csontanyagcse-
rére, mind kontrollálatlan 1-es és 2-es
típusú diabetes mellitusban. A rosszul
beállított diabéteszt tükrőző magasabb
HbA1c-értékek összefüggést mutatnak a
törési rizikóval (7). Az osteoblastok fő
energiaforrása a glükóz, ami in vitro
dózisfüggő módon képes az osteoclast
aktivitás fokozására (33). Ismert to váb -
bá, hogy a hyperglycaemia számos
csontban lévő fehérje, pl. az 1-es típusú
kollagén nem enzimatikus gli ká ció já hoz
vezet, ami befolyásolja a csont mi -
nőségét (34, 35). Diabetes mellitusban
ismert az előrehaladott glikációs végter-
mékek (advanced gly cation end pro -
ducts, AGE) termelése (14). Dia bé teszes
WBN/Kob patkánymodellben a beteg-
ség során nőtt a csontban a pen to sidin
keresztkötések (AGE) száma, míg a
piridinolin- és deoxypiridinolin-indukált
enzimatikus keresztkötések szá ma egy-
idejűleg csök kent (36). E diabéteszes
patkányok csontállománya nagymér-
tékben tartalmazott pento si dint, és a
hasonló BMD ellenére a biomechanikai
jellemzők tekintetében jelentősen elma-
radt a nem diabéteszes kontrollcsoport-
hoz képest. Ez arra enged következtetni,
hogy a diabéteszben zajló nagymértékű
glikáció rossz csontminőséget okoz (34,
35). A pentosidin felszaporodása és a
kollagén keresztkötések csökkenése
károsítja a csontszilárdságot. Va lóban,
diabéteszben a csont mechanikája kó -
ros, ami vonatkozik a nyomással, húzás-
sal, csavarással szembeni ellenállásra
(14). Humán vizsgálatok is igazolták a
pen tosidinszint és mind a vertebralis,
mind a nonvertebralis törési rizikó közti
összefüggést (7). Az AGE ellen endogén
szekretoros decoy AGE-receptor
(RAGE) termelődik, ami viszont pro tek tív
a csont szempontjából (7). 
A hyperglycaemia további indirekt ha -
tá sa a csontrendszerre a glükozúria
miat ti hypercalciuria, valamint a vér cu -
korháztartás és a parathormon, illetve
D-vitamin közötti kölcsönhatá sokból
adó dik. Egy, az orális cukorterhelés ha -
tását felmérő tanulmány azt találta,
hogy egészséges nőkben a hyper gly -
kae mia hypocalcaemiát és ezzel együtt
parathormonszint csökkentést eredmé-
nyez (37). Egy kontrollálatlan, hospitali -
zá cióra szoruló 2-es típusú diabetes
mellituszos csont anyag cseréjét felmérő
vizsgálat megállapította, hogy a gliké -
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miás kontroll javulásával együtt csök-
ken a vizelettel ürülő kalcium és foszfát
mennyisége, csökken a szérum D-vita-
min-szint és emelkedik a szérum fosz-
fátszint, de a szérum kalcium- és pa -
rathormon ér tékek nem változnak (38).
Egy másik keresztmetszeti tanulmány-
ban alacsonyabb D-vitamin-szintet,
csök kent glü kóztoleranciát igazoltak
újonnan diagnosztizált 2-es típusú dia-
béteszes betegekben életkorban, etni-
kai hovatartozásban és nemben illesz-
tett egészséges kontrollokhoz ké pest
(39). Egy a 2-es típusú diabétesz kör-
nyezeti, etio lógiai tényezőit felmérő,
prospektív, populációs tanulmányban
idős holland férfiak 39%-ában találtak
D-vitamin-hiányt (40). Érdekes ered-
mény az is, hogy a 75 grammos orális
cukorterhelés során a görbe alatti terü-
let és az összinzulinszint fordított ará-
nyosságban álltak a szérum D-vitamin-
szinttel (40). Saját, 2-es típusú diabetes
mellitusos beteg férfiakon végzett vizs-
gálatunkban a betegek 59%-a D-hipo -
vita minosisban szenvedett (8).
WNT ÉS LRP PROTEINEK
Ismeretes, hogy a Wnt-LRP5-b-catenin
rendszer kiemelten fontos szerepet ját-
szik az osteoblast funkcióban és a
csontépítésben (41). Diabéteszben ká -
ro sodhat a Wnt-tengely működése
(14). De talán ennél is fontosabb, hogy
a diabéteszben nagyon gyakori társuló
hypercholesterinaemiával és annak
ke zelésével is összefügg a Wnt és az
LRP5. Az LDL ugyanis, az LRP-khez kö -
tőd ve, stimulálja a Wnt-mediált osteo -
blast aktivációt és a csontépítést. Az a
paradox helyzet áll tehát elő, hogy az
egyébként nagyon kívánatos statin ke -
zelés hatására az LDL-szint csökken, és
ezáltal az osteoblast funkció is (14).
Statinvizsgálatokban vannak adatok,
hogy a kezelés mérsékelten fokozhatja
a törési rizikót (14, 42).
GENETIKAI TÉNYEZŐK
Teljes genom asszociációs vizsgála-
tokban (GWAS), köztük egy 1175 párt
tartalmazó esetkontrollos tanulmány-
ban, a 2-es típusú diabéteszt összefüg-
gésbe hozták az osteopontin (OPN;
BSP1) génexpresszióval. Az osteopon -
tin a CD44-hez kötődve szorosan kap-
csolódik a kalciumhoz a csontban. Az
osteoclastokat a mineralizációs mat -
rix hoz kötve az OPN kiemelt szerepet
játszik a csont remodellingben. Egyéb
genetikai tényezők is összekapcsolhat-
ják a diabéteszt a csonttal, amelyek
vizsgálata folyamatban van (7).
HASONLÓSÁGOK ÉS
KÜLÖNBSÉGEK AZ 1-ES ÉS
A 2-ES TÍPUSÚ DIABÉTESZ
KÖZÖTT
Mint láttuk, abban a diabétesz két típusa
hasonló, hogy a csonttörés rizikója
fokozott, illetve a hyperglycaemia kö vet -
kezményei (pl. AGE) mindkét esetben
megvannak. Mindkét típusra az alacso-
nyabb csont-turnover jellemző. Ugyan -
csak 1-es és 2-es típusú diabéteszre is
jellemzőek a látásromlás, neuropathia,
elesések, vasculopathiák (5, 14).
Különbség azonban, hogy az osteopo-
rosishoz vezető felsorolt komplikációk
2-es típusú diabéteszben már a diag-
nózis idején is fennállhatnak, míg az 
1-es típusnál csak hosszabb idő és
nem jól kontrollált betegség esetén. A
csontmorfológiát tekintve 1-es típusú
diabéteszben, fiatalokon, vékony, gra-
cilis csontok alakulnak ki és a csontnö-
vekedés is zavart szenved. Ezzel szem-
ben a 2-es típusú cukorbetegség gyak-
ran obesitassal társul, a magas BMI
pedig fokozott regionális BMD-t ered-
ményez. A hyperinsulinaemia anaboli-
kus hatásairól 2-es típusú diabétesz-
ben, ami nem jellemző az 1-es típusra,
pedig már szóltunk (14, 15).
AZ ANTIDIABETIKUMOK
CSONTHATÁSAI
Egyes antidiabetikumok káros, mások
serkentő hatást fejthetnek ki a csontra
(1. táblázat). Az inzulinról a patoge ne -
zis vonatkozásában korábban szól-
tunk. Anabolikus hatása révén evidens-
nek tűnik kedvező hatása a csontra.
Mégis, több obszervációs vizsgálatban
az inzulinkezelés mellett a törési rizikó
fokozódását észlelték nőkben és férfi-
akban egyaránt. Nyilvánvalóan figye-
lembe kell venni, hogy inzulint eleve
hyperglycaemiás, rosszul beállított dia-
béteszben, számos társbetegséggel
(ve seelégtelenség, fogyás) rendelkező
be tegnek adjuk, így nem biztos, hogy a
kedvezőtlen csonthatás va lóban ma -
gának az inzulinnak a következménye.
Mindenesetre nagy figyelemmel terve-
zett esetkontrollos vizsgálatokban, az
egyéb tényezőkre történt norma li zá ció
ellenére is megmarad az inzulin és a
fokozott törési rizikó közti összefüggés
(43, 44). Mindez klinikailag felhívhatja
arra is a figyelmet, hogy inzulinnal
kezelt idős betegekben nem kell tö re -
kedni minden áron a szigorú gliké miás
célértékek elérésére (43, 44).
A metformin in vitro vizsgálatokban
csontépítő hatású volt, in vivo pedig
csökkentette a törési rizikót (43, 46). A
metformin fokozza az osteoblastok
proliferációját és differenciálódását, a
biokémiai markerek közül pedig az
osteocalcin és alkalikus foszfatáz akti-
vitást, valamint az anabolikus IGF-I
expressziót is (46). A hyperglycaemiá -
val összefüggő mechanizmusok közül
a metformin gátolja az osteoblastok
AGE-indukált változásait. A metformin
ugyancsak gátolja a RANKL-mediált
csontresorptiot. Vannak azonban
ellent mondó adatok is, ahol nem sike-
rült igazolni a metformin csontanyag-
cserére gyakorolt hatásait (43, 46).
1. TÁBLÁZAT: ANTIDIABETIKUMOK HATÁSAI A CSONTRA (46. NYOMÁN)
ÁLLATMODELL HUMÁN SEJT CSONTBIOMARKER BMD TÖRÉS
IN VITRO IN VIVO IN VITRO
KÉPZÉS BONTÁS KÉPZÉS BONTÁS KÉPZÉS BONTÁS KÉPZÉS BONTÁS
METFORMIN ↑↑/= ↓ ↑ ↓ =/↓ =/↓ ↓/= ↓/= =/↑ ↓/=
SZULFANILUREÁK ↑ ? ? ? ? ? ↑/= ↓/= ? ↓/=
TIAZOLIDINDIONOK ↓↓↓ ↑↑ ↓↓↓ ↑↑ ↓ ↑ ↓↓/= ↑↑/= ↓↓ ↑↑/=
GLP-1- ANALÓG ↑ ↓ ↑ ↓ ↑ ? = ↓↓ ↑/= =
DPP-4-GÁTLÓ ↓/= = ↓/=/↑ = ↓/= ? ↓/= = ? ↓/=
Jelmagyarázat: ↓: a hatás csökkentése, ↑: a hatás növelése, =: a hatást nem befolyásolja.
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Úgy tűnik, a szulfanilurea származékok
is csökkentik a törések incidenciáját
(44, 46). Itt azonban jóval kevesebb az
adat, mint metformin esetén. Főleg a
csontképzésre vonatkozóan vannak
pre klinikai és klinikai vizsgálatok. A
gli me pirid serkenti az osteoblast pro -
liferációt és differenciálódást. A szer
ki védte az állatokban a glükóz által ki -
váltott csontkárosodást (46, 47). Klini -
kai vizsgálatokban a gliburid csökken-
tette a CTX-szintet. A törésekre azon-
ban a néhány elérhető vizsgálatban
nem voltak hatással e szerek (43, 46).
Ezzel szemben a glitazonok (tiazoli -
din dio nok) ellentétes hatásúak lehet-
nek (1. ábra). Ezek a szerek a PPARg-t
serkentik. A PPARg kiemelt szerepet
játszik a sejtdifferenciálódásban. Akti -
vációja, részben a Runx2 gátlásán ke -
resztül, visszaszorítja a csontvelőben
az osteo blast-poolt és gátolja az
osteo blas to ge nesist. A gyakorlatban
a Runx2/ PPARg arány meghatározá-
sával lehet jellemezni a glitazonok
csonthatásait (43, 46). A két, diabé-
teszben regisztrált ké szítmény közül a
rosiglitazon duplájára növeli a csont-
törési rizikót, elsősorban 2-es típusú
diabéteszes nőkben (48, 49). Ami a
sejtes és molekuláris hatásokat illeti, a
rosiglitazon csökkenti az osteoblast-
specifikus Runx2, osteocal cin,
Osterix, 1-es típusú kollagénter me -
lést, az osteogén differenciálódást az
adipo cyta irányba tolja el. A gli ta zo -
nok fokozzák a DKK-1 és sclerostin
termelést, ezáltal gátolva a Wnt-ten-
gely működését és az osteoblasto ge -
nesist. Ezen szerek a csontképzésben
fontos szerepet játszó IGF-I és FGF
termelését is csökkentik. A másik
oldalon a tiazolidindionok fokozzák
az osteo clastok számát, differenciáló-
dását és a csontresorptiot. Mind a
rosiglitazon, mind a piogli tazon csök-
kentik a formációs és emelik a
resorptios csont bio kémiai markerek
szintjét. Mindez klinikailag a BMD
csökkenésében és a törési rizikó
növekedésében nyilvánul meg (43,
46). A hyperglycaemia ön maga is
fokozza a PPARg aktivitást, ez által
direkt módon is osteoporosishoz
vezet (14).
A GLP-1- (incretin) agonisták esetében
a megfigyelések ellentmondásosak. A
liraglutid esetében a törési kockázat
csökkenéséről, míg az exenatid eseté-
ben annak fokozódásáról számoltak
be (14, 50). Az osteoblastok mind
GLP-1-et mind GLP-2-t expresszálnak
és agonistáik emelik az osteocalcin ter-
melést. A GLP-1 emeli az OPG/RANKL
arányt. Nagyon kevés klinikai vizsgálat
van, úgy tűnik, a GLP agonisták nin-
csenek káros hatással a csontra (43,
46). A DPP-4-gátlók esetében szintén
csökkenhet a törési rizikó (14, 51), de
összességében még nagyon kevés
adattal rendelkezünk (43). 
A bizonyos ellentmondások megítélé-
sénél azonban figyelembe kell venni,
hogy sokszor nem a gyógyszer maga,
hanem az általa kiváltott glikémiás
kontroll mértéke a döntő. Vagyis a
cukorháztartás az, ami eldönti a
csonvesztés mértékét (14).
AZ OSTEOPOROSIS ÉS A
TÖRÉSI RIZIKÓ FELMÉRÉSE
DIABÉTESZES BETEGEKBEN
Azok után, hogy megtárgyaltuk az 
1-es és 2-es típusú diabetes mellitus
és az osteoporosis közti összefüggése-
ket, minden cukorbetegnél figyelni
kell a csont-homeosztázisra. A rend-
szeres, standard protokolloknak meg-
felelő denzitometria mellett a FRAX
használata elsődleges. Magunk 68,
50 év feletti, 2-es típusú diabéteszben
szenvedő férfiakban vizsgálatuk a
FRAX eredményeit. Az átlagos össz
törésre, illetve csipőtáji törésre vonat-
koztatott FRAX értéke 3,2%, illetve
0,7% volt (8).
TERÁPIÁS LEHETŐSÉGEK
A diabéteszes betegekben nemcsak a
törési rizikó fokozott, de a törésgyó -
gyulásuk is elégtelen (7). A törésgyó -
gyu lásra vonatkozóan humán vizsgá-
lat nem nagyon érhető el diabétesz-
ben. Egy experimentális diabéteszmo -
dell ben parathormon (PTH) adásával
részben vissza lehetett fordítani a dia-
bétesz okozta csontkárosodást (52).
Természetesen diabéteszes betegekben
is a preventív szemlélet az elsődleges. Az
adekvát kalcium, D-vitamin-szupple -
men táció, a megfelelő fizikai aktivitás
jelentik a megelőzés első vonalát. Meg
kell azonban jegyezni, hogy a kalcium-
szupplementáció esetében továbbra is
megfontolandó a törésmegelőző hatás
kérdésessége ver sus az ateroszkle roti -
kus mellékhatás (infarktus, stroke) men-
tén rejlő ellentmondás (7). A kalcium-
szupple men táció vaszkuláris mellékha-
tásai, különösen D-vitaminnal kombi-
nálva, kiemelt kockázatot jelenthetnek a
diabéteszes betegekben, akiknek eleve
is magasabb kardiovaszkuláris rizikójuk
van. Az antiresorptivumok (biszfoszfo -
ná tok, denosumab, raloxifen) elvileg
adhatók, de figyelembe kell venni, hogy
a turnover és a biokémiai markerek
szintje diabéteszben eleve alacsony. Az
anabolikumok közül a teriparatid meg-
felelő opció lehet (7). Jelenleg nincs
konkrét ajánlás a diabéteszhez társuló
szekunder osteoporosis rutin szűrésére
és ellátására.
1. ÁBRA: A TIAZOLIDINDIONOK (GLITAZONOK) HATÁSA A CSONTRA
EZEK A SZEREK AKTIVÁLJÁK A PPARg-T. ENNEK RÉVÉN EGYRÉSZT A CSONTKÉPZÉS VISSZA-
SZORUL, MÁSRÉSZT, VALÓSZÍNŰLEG, A CSONTRESORPTIO IS FOKOZÓDIK. A GLITAZONOK
EGYÚTTAL A MATRIX STROMASEJTJEINEK DIFFERENCIÁLÓDÁSÁT A CSONTSEJT FELŐL A ZSÍR-
SEJTEK FELÉ TOLJÁK EL (43. NYOMÁN).
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